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Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 

(54) Thymuswachstumsstimulierende Sauglingsnahrung 

(5?) Bereitgestellt wird eine thymuswachstumsstimulieren- 
de Sauglingsnahrung, die im wesentlichen aufgebaut aus 
einer Fett- sowie Kohlenhydratkomponente und einer 
Proteinkomponente tierischen oder pflanzlichen oder tie- 
rischen und pflanzlichen, jedoch nicht humanen Ur- 
sprungs, wobei die Proteinkomponente aufgebaut ist aus 
intakten Proteinen, hydrolysierten Proteinen, Peptiden 
oder deren Bestandteilen, oder von nicht an Peptide oder 
Proteine gebundenen Aminosauren oder einer Mischung 
davon. Diese Sauglingsnahrung zeichnet sich dadurch 
aus, date die Gesamtmenge an Arginin mindestens 3,7 g 
pro 100 g der insgesamt vorhandenen Aminosauren be- 
tragt und 

daft sie Zink (berechnet als elementares Zink) in einer 
Menge von mindestens 40 mg pro 100 g der insgesamt 
vorhandenen Aminosauren enthalt. 
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Die Erlindung bet ri fft cine thymuswachslunisstimmulie- 
rende Sauglingsnahrung, eine Proteinkomponenie /ur TTer- 
siellung einer dcrartigen Sauglingsnahrung und die Vcrwcn- 5 
dung dieser Proteinkomponenie zur Slimniulierung des 
Thyniuswaehsiums bei Siiuglingen. 

Bei der Geburt isi das menschliche Immunsysicin noch 
rclativ unrcif. Der Thymus spieJt dabei vor aliem fur die 
Reifung der T-Zellen eine sehr wichiige Rollc. Unrcife T- io 
Zellen aus dem Knochcnmark werden im Thymus zu imm- 
unkompetenten T-Zellen ausdifferenziert. Der Thymus ist 
besondcrs in den ersien Lebensmonaten akiiv, spater wird 
das Organ zuruckgebildct. 

Die Regulation der.Thymusfunktion erfolgi durch cine 15 
sehr komplexe und sehr speziesspezihsche hormonellc Re- 
gulaiion. Dabci sind noch viele Fraeen ungeklart. 

In neuercn Uniersuchungcn konntc gczcigt werden, daB 
di 9.T. n - v ! Ilus Sr? Kc bcirn menschlichen Saugling auch von der 
.Nahrung abhangi. Kinder, die Muttermilch erhalten. haben 20 
einen significant groBcren Thymus als Kinder, die eine For- 
mclnahmng 'crhalicn. AuBerdem ist bekannt, daB mit Mut- 
tennilch ; ernahrtc Kinder auf Impfungen im ersten Lebens- 
jahr mit eincr starkeren. Antikorperproduktion reagieren als 
dies Kinder mil Fonnelnahrung tun. Die Ursache flir diese 25.. 
Unterschiede ist aus den bisherigen Untersuchungen am 
Menschen nicht abzuieiten. 

Auigabe der vorliegenden Erfindung ist es, Wege aufzu- 
zeigen, mil derien das Thymus wachst urn angeregl wird, so 



bzw. arginin- und zinkreiche Nahrung vcrabrcichi. 

ZwcckmaBigerweise wird dazu Arginin und Zink eincr 
Sauglingsnahrung und insbesondcre der Proteinkomponenie 
dieser Sauglingsnahrung einverleibt. 

Allerdings ist es auch moglich, argininrciche Proteine 
oder Peptide bzw. nicht an Protcine und Peptide gebundenes 
Arginin zusammen mil dem Zink zusatzlich zu einer ubii- 
chen Sauglingsnahrung bzw. Fonnelnahrung zu vcrabrei- 
chen. So kann beispielsweise freies Arginin zusammen mit 
Zink in gceigneter Form dem Sauglingskorper einverleibt 
werden, beispielsweise indent dieser Zusatz aus Arginin und 
Zink einer ublichen Sauglingsnahrung bci dercn Zuberei- 
tung einverieibi wird oder indem dieser Zusatz dem Kind 
geirennt von der Sauglingsniilchnahrung, jedoch in einem 
kurzen zeit lichen Abstand davon verabreicht wird. Es ist je- 
doch bevorzugt, Arginin und Zink in die zu vcrfuttemde 
Sauglingsnahrung von vorne herein einzuverit. *x i n. 

Die crfindungsgcmaBc Sauglingsnahrung b v. Fonnel- 
nahrung enthalt somit neben einer ublichen Fettk^ *^nente 
und einer ublichen Kohlenhydratkomponente auch v - >- 
teinkomponente mit einem Arginingehalt von mina. 
3,7 g pro 100 g der insgesamt vorhandenen Aniinosaur„. 
Als Proteinkomponente konnen dabei ubliche intakte Pro- 
teine, hydrolysierte Proteine, Peptide oder deren Bestand- 
leile oder eine oder mehrere nichl an Peptide oder Proleine 
gebundene L-Aminosaure(n) eingesetzt werden. Zweckma- 
Bigerweise stellt die Protein komponente eine Mischung ei- 
ner oder mehrere r dieser Best andteile dar. 

Fur die Herstellung der Proteinkomponenie konnen somit 



daB es in et wa demjenigen bei der Ernahrung mit Mutter- 3*) alle ublichen Proteine und deren Bausteine oder Fraktionen, 



milch entspricht 

Gelbst wird diese Aufgabe durch die Lehre der Anspru- 
che. 

Ubcrrascheriderweise wurde namlich festgestellt, daB die 
Verwcndung von Arginin-reichen Sauglingsnahrungen bei 
gleichzeitiger Supplementierung mit Zink dazu beitragt, das 
Thymuswachstum und die Thymusfunktion wahrend der 
Sauglingsperiode zu stimulieren. Dies fuhrt z.B. zur Erho- 
hung des Thymusgewichtes bei formelernahrten Sauglin- 
gen, wodurch der Unterschied zu gestillten Sauglingen re- 
duziert oder sogar ausgeglichen werden kann. 

Urn die gewunschte Wirkung zu erzielen, mussen somit 
sowohl Arginin als auch Zink dem kindlichen Organismus 
in ausreichender Menge zugefuhrt werden. 
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die schon bisher zur Herstellung von Formelnahrungen und 
Sauglingsnahrungen eingesetzt werden, Anwendung finden. 
Die Art der Ausgangsbestandleile ist dabei nicht entschei- 
dend, vielmehr kommt es auf den Gehalt an Arginin an. 

Derartige Proteine und Peptide konnen auch mil einer 
oder mehreren nicht an Peptide oder Proteine gebundene 
Aminosaure(n) verniengt sein. Zu diesen Aminosauren zah- 
len nicht nur die freien Aminosauren sondern auch deren 
Salze, Ester urid weitere ubliche Deri vale. 

Ein Anwendungsgebiet der Erfindung betrifft beispiels- 
weise Sauglingsnahrungen auf Kuhmilchbasis. Ubliche 
Sauglingsnahrungen dieser Art enthalten ausschlieBlich aus 
der Kuhmilch stammende Proteine, Peptide bzw. deren Hy- 
drolysate. Urn den gewunschten Arginingehalt zu erreichen. 



Urn dieses Ziel zu erreichen, kann man Arginin und Zink 45 kann man die genannten argininreichen Proteine, Peptide 

zu ublichen Sauglingsnahrungen hinzufiigen. Die in der sowie deren Hydrolysate hinzugeben, beispielsweise Soja- 

Sauglingsnahrung enthaltene Gesamtmenge an Arginin muB proteine und -peptide. Zusatzlich oder stall dessen kann man 

dabei nundestens 3 J g Arginin/ 100 g Aminosauren betra- nicht an Proteine oder Peptide gebundenes Arginin zuset- 

gen. Gleichzeitig muB soviel Zink zugesetzt werden, daB ein zen. Den gewunschten Zinkgehalt erreicht man durch Zug- 

ZinkgehaJt von mindestens 40 nig pro 100 g der insgesamt 50 abe der genannten Zinkverbindungen. 

vorhandenen Aminosauren erreicht wird. Im Falle von bovi- Unter einer Fonnelnahrung wird im Rahmen der vorlie- 

nen Milchproteinen sollte dazu die supplementierte Menge genden Unterlagen eine kunstlich hergestellte Sauglinss- 

Argimn nundestens 0,5 g/lOOg Nahrungsprotein betragen. nahrung bzw. Babynahrung einschlieBlich Sauglingsmilch- 

Der gewunschte Arginin- und Zinkgehalt in der Saug- nahrung etc. verstanden, die unter Verwendung von ticri- 

hngsnahrung kann durch Zugabe besonders argininreicher 55 schen und/oder prlanzlichen einschlieBlich gegebenenfall 



Proteine oder Peptide, bzw. durch Zugabe von nichl an Pro- 
teine und Peptide gebundenem Arginin zusammen mil Zink- 
ver ^ n .4yngcn w i c Zinksalzen, oder durch Arginin-Zink- 
komplexe. erreicht werden. Zu diesen argininreichen Protei- 
ncn und Peptiden zahlcn z. B. Leguminosenproteine, wie 
Sojaproteine und Erbsenproteinc, und die Peptide davon. Zu 
.den Zinkverbindungen zahlen Zinkacetat, -gluconat, -chlo- 
rid, -lactat, -sulfat, -citrat und -oxid. Bci dem nicht an Pro- 
teine oder Peptide gebundenen Arginin handelt es sich dabei 
zwcckmaBigcrwcisc um die L-Fonn. 

Der Kcm der vorliegenden Erfindung bestehl somit darin,. 
daB man einem Saugling zum Erreichen eines normalen 
Thyniuswaehsiums eine arginin- und zinkangereicherte 



65 



microbiellen Ausgangsstoffen hergestellt wurden, wobei 
diese A usgangsstofte jedoch nicht humanen Ursprungs sind. 
Es konnen somit alle fur die Herstellung von derartigen 
. kunstlichen Formelnahrungen bekannten und/oder geeigne- 
ten Ausgangsstoffc eingesetzt werden.. Entscheidend ist le- 
diglich der Arginin- und Zinkgehalt. 

. Bekanntlich enthalten 100 g Protein bzw. Peptid mehr als 
lOQg Aminosauren, da bei der Aufspaltung der das Peptid 
bzw. Protein bildenden Aminosauresequenz Wasser eingela- 
gcrt wird, so daB die Summc der aus cincm Protein bzw. 
Peptid entstandenen Aminosauren groBer als 100 g ist. 

Utn diesem Umstand Rechnung zu tragen. beziehen sich 
die Grammangaben bezuglich der Argininmenge und auch 
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bezuglich dcr insgesamt vorhandenen Aminosauren aufdas 
in Gramm ausgedriickte Molekulargewichl dcr freicn Ami- 
nosiiuren abziiglich des Molekulargewichtes von Wasser. 
Dies gill soniii unahhiingig davon, in welcher Form die je- 
weiligen Aminosauren gebunden sind (z. B. Peptid, Protein) 
oder nichi gebunden sind (z. B. freie Aminosauren, Sal/e. 
Hsier und andere iibliche Deri vale). Die Bercchnung erfolgt 
soinil auf Basis der uni den Wasseranleil rcduzierten Mole- 
kulargewichte dcr jeweiligen Aminosauren. Gleiches gilt 
fur die Angabe, daK erfindungsgcniati mindesiens 40 mg 
Zink pro 100 g der insgesanii vorbandenen Aminosauren 
eingesclzl wird. Auch in dicscm Fallc gehen die Molekular- 
gewichie der Aminosauren ohne den Wasseranleil in die Be- 
rechnungen ein. Die angegebene Zinkinenge ist dabei als 
elementares Zink angegeben, unahhiingig davon, in welcher 
Form das Zink (bcispielsweise als Zinksalz) eingesetzt wird. 

Wcnn im Rahmen der vorliegenden Unterlageh davon die 
Rede ist. daB die Gcsamtmcngc an Arginin mindestens 3,7 g 
pro 100 g der insgesamt vorhandenen Aminosauren betragt, 
dann sind damit auch alle Werte hoher als 3,7 g offehbart. 
So kann erfindungsgemaB beispielsweise eine Argininge- 
samtmenge von 3,8 g, 3.9 g, 4,0 g, 4,1 g, 4,2 g, 4,3 g, 4,4 g, 
4,5 g, 4,6 g usw. zur Anwendung gebracht werden. Gleiches 
gilt fur die Menge an Zink, die mindestens 40 nig pro 100 g 
der insgesauiL vorhandenen Aminosauren be tragi'.' Durch 
diese Angabe sind zumindest alle hoheren ganzzahligen 
Werte fur die Mindestgesamtmengean Zink offenbartV bei- 
spielsweise 41. 42. 43. 44, 45, 46. 47. 48. 49 und 50 mg usw. 
ZweckmaBigerweise betragt dcr Zinkgehalt 40-67 mg. 

Nacheiner bevorzugten Ausfuhruhgsform liegen 10 bis 30 
80Gew.-% des insgesamt vorhandenen Arginins als hicht 
an Proteine oder Peptide gebundenes Arginin vor. Es kann 
sich dabei urn, wie bereils oben dargelegt, die freie Amino- 
saure Arginin oder um einfache Salze und Derivate bzw. Mi- 
schungen davon handeln. 35 

Durch den Ausdruck 10 bis 80Gew.-% sind alle dazwi- 
schenliegendcn Werte und insbesondere alle ganzzahligen 
Werte und auch alle in den Bereich von 10 bis 80Gew.-% 
fallenden kleineren Bereichs werte offenbart. So konnen bei- 
spielsweise' 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16. 17, 18, 19, 20,21,22, 
23, 24, 25, 26, 27. 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 38, 
39, 40 usw. bis 80 Gew.-% bzw. 10 bis 79, 78, 77, 76, 75, 74, 
73; 72, 71, 70,69, 68, 67, 66, 65, 64, 63, 62, 61, 60 usw. 
Gew.-% des insgesamt vorhandenen Arginins als nicht an 
Proteine oder Peptide gebundenes Arginin vorliegen. 

Ferner ist es bevorzugt, als Proteine und Peptide insbe- 
sondere solche einzusetzen, die argininreich sind. 

Das Zink wird erfindungsgemaG vorzugsweise in Form 
von Zinksalzen unoVoder Arginin-Zink-Komplexen einge- 
setzt. 

Somit konnen alle fiir Sauglingsnahrungen bzw. Saug- 
lingsmilchen geeigneten Proteinrohstoffe mit Arginin und/ 
oder argininrcichen Proteinen und argininreichen Peptiden 
sowic mit Zink supplemenliert und fiir die Herstellung von 
Forme tnahrungen verwendet werden. 

Die Erfindung wird im folgenden anhand von Beispielen 
naher erlautert, wclche verschiedene Proteinkomponenten 
bzw. Protein inischungen beschreiben. Diese Proteinmi- 
schungen konnen durch einf aches Vennengen der dort auf- 
gefuhrten Bestandteile erhalten werden. A us die sen Protein- 
mischungen kann man dann auf per se bekannte Weise 
Sauglingsnahrungen bzw. Formclnahrungen herstellen, in- 
dent man die Proteinmischung mit dcr erforderlichen Fetl- 
komponente und Kohlenhydratkomponehte auf per se be- 
kannte Wcisc vcrmischt. Des wcitcrcn konnen auch iibliche 
und geeignete Zusatzc den Sauglingsnahrungen einverleibt 
werden. Dazu zahlen beispielsweise Vuamine, Spurenele- 
mehle usw.- 



Die in den folgenden Beispielen aufgefuhrtcn argininan- 
gerci chert en Proteinmischungen dicnen als Basis zur Her- 
stellung von Sauglingsnahrungen die gceignet sind, das 
Thymuswachsiuni zu slintulieren. 

Beispicl 1: Proteinmischung auf der Basis von cntminera- 
lisiertem Sauermolkenpulver und Na-Caseinat. Das Mol- 
kenproiein-Casein- Vernal tnis betragt 60 : 40 



Entmininsralisiertes 

k» 1 1^1 1 111 III 1 | %m*k I I %J I V** I K <J 

Sauermolkenpulver 
(13,5 % Protein) 


90,9 kg 


Na-Caseinat 
(89.9 % Protein) 


9,1 kg 


L-Arginin 


0.4 kg 


Zinksulfat-Monphydrat '['. 


29,9 g 



Die Aminos au re hzusanimensetzung dieser argininange- 
reicherten Proteinmischung isl folgender Tabelle zu enlneh- 
nien 
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g/iOO g Aminosauren 


Asp 


8.7-9,6 


Thr 


4,4-4,9 


Ser 


4,5-5,5 


Glu 


17,5-19,3 


Pro 


6,8-7,6 


Gly 


1,6-2,0 


Ala 


3,5-4,2 


Cys 


1,7-2,1 


Val 


4,6-5,6 


Met 


2,2-2,7 


lie 


4,3-5,3 


Leu 


9,6-10,6 


Tyr 


2,9-3,6 , 


Phe 


3,7-1,5 


His 


2,4-2,9 


Lys 


8,5-9,4 


Arg 


4,5-5,5 


Trp 


1,4-1,7 



Beispiel 2: Proteinmischung auf der Basis von SuBmol- 
kenproteinkonzentrat und Na-Caseinat. Das Molkenprotein- 
Casein-Verhaltnis betragt 50 : 50 



BEST AVAILABLE COPV 



BNSDOCID: <DE__19856789A1J_> 



DE 198 56 

5 



oULsmoiKenproteinKonzentrat 
(79,8 % Protein) 


53,5 kg 


K-Caseinat 
i ,o /o r roieinj 


46,5 kg 


L-Arginin 


2,9 kg 


Zinksulfat-Monohydrat 


126,1 g 



15 

Die Aminosauren/.usammcnsetzung dieser argininange- 
rcichenen Proicinmischung ist folgender Tabcllc zu entneh- 
men 





a/100 a Aminosaurcn 


Asp 


7 8-8 6 


Thr 


5 1-56 


Ser 


4 7-5 7 


Glu 


17,7-20,5 


Pro 


7,5-8,2 


Gly 


1,4-1,8 


Ala 


3,1-3,8 


Cys 


1,7-2,1 


Val 


4,8-5,8 


Met 


2,3-2,8 


lie 


4,5-5,5 


Leu 


8,8-9,7 


Tyr 


3,7-4,4 


Phe 


3,6-4,3 


His 


2,1-2,5 


Lys 


7,8-8,7 


Arg 


5,6-6,2 


Trp 


1.4-1,7 



Patent anspriiche 55 

1. ThyniuswachstuiTissiimulierende Sauglingsnahrung 
im we sent lichen aufgebaut. aus einer Fett- sowie Koh- 
lenhydraikomponente und einer Proteinkomponente 
ticrischen oder pflanzlichen oder ticrischen und pflanz- 60 
lichen, jedoch nichl hunianen Ursprungs, wobei die 
Proteinkomponente aufgebaut ist aus intakten Protei- 
nen, hydro ly si ertcn Proteinen, Peptiden oder deren Be- 
standteilen, oder von nichl an Peptide oder Proteine ge- 
bundenen Aminosaurcn oder cincr Mischung davon, 65 
dadurch gekennzeichnet, 

daB die Gesanitmenge an Arginin mindeslens 3,7 g pro 
100 g der insgesanit vorhandenen Aminosauren betragt 
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und 

daB sic Zink (bcrcchncl als elemeniares Zink) in einer 
Mcngo von mindeslens 40 mg pro 100 g dcr insgesaml 
vorhandenen Aminosauren enlhalt. 

2. Sauglingsnahrung nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet, dafi 10 bis 80Gew.-% des insgesaml 
vorhandenen Arginins als nichl an Proieine oder Pep- 
tide gcbundenes Arginin vorlicgt. 

3. Sauglingsnahrung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, daB sie argininreiche Proteine, Pro- 
tein hydrolysate. Peptide oder hydrolysierle Peptide 
oder Mischungcn da von enthalt. 

4. Sauglingsnahrung nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB sie das Zink 
in Form eines oder mehrerer Zinksalzen oder als Argi- 
nin-Zinkkoinplex oder als Mischung davon enlhalt. 

5. Sauglingsnahrung nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB sic als Pro- 
teine und Peptide Mischungen aus Sojaprotcinen und 
Kuhmilchproleinen bzw. deren Peptiden enlhalt. 

6. Sauglingsnahrung nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB sie weitere, 
fur Sauglingsnahrungen ubliche und geeignete Zusatze 
enthalt. 

7. Sauglingsnahrung nach einem der vorhergehenden 
Anspriiche auf Kuhmilchbasis dadurch gekennzeich- 
net, daB sie mil argininreichen Proteinen, argininrei- 
chen Peptiden, argininreichen Proteinhydrolysaten, ar- 
gininreichen Peptidhydrolysalen oder mil nichl an Pro- 
teine oder Peptide gebundenem Arginin oder mit Mi- 
schungen davon versetzt ist. 

8. Proteinkomponente tierischen oder pflanzlichen 
oder tierisch und pflanzlichen, jedoch nicht hunianen, 
Ursprungs zur Herstellung von Sauglingsnahrungen 
aufgebaut aus intakten Proteinen, hydrolysierten Pro- 
teinen, Peptiden oder deren Bestandteilen oder von 
nicht an Peptide oder Proteine gebundenen Aminosau- 
ren oder einer Mischung davon, dadurch gekennzeich- 
net, 

daB die Gesanitmenge an Arginin mindeslens 3,7 g pro 
100 g der insgesaml vorhandenen Aminosauren aus- 
inacht und 

daB sie Zink (berechnet als elemeniares Zink) in einer 
Menge von mindestens 40 mg pro 100 g der insgesaml 
vorhandenen Aminosauren enthalt. 

9. Proteinkomponente nach Anspruch 8, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB sie Proteine, Peptide, Arginin und 
Zink gemaB mindestens einem der Anspriiche 2 bis 6 
enlhalt. 

It). Verwendung von Arginin zusammen mit Zink zur 
Slimulierung des Thymuswachstums bei Sauglingen. 

11. Verwendung nach Anspruch 10, dadurch gekenn- 
zeichnet, 

daB das Arginin eine Protein komponenle ticrischen 
oder pllanzlichen oder pflanzlich und tierischen, jedoch 
nicht hunianen, Ursprungs einverlcibt isi, die aus intak- 
ten Proteinen, hydrolysicrten Proteinen, Peptiden oder 
deren Bestandteilen oder von nicht an Peptide oder 
^ Proteine gebundenen Aminosaurcn oder einer Mi- 
schung davon, aufgebaut ist, wobei die Gesamt menge 
* an Arginin mindestens 3,7 g pro 100 g der insgesaml 
vorhandenen Aminosauren ausmacht, und 
daB das Zink (berechnet als elemeniares Zink) in einer 
Menge von mindeslens 40 mg pro 100 g der insgesaml 
vorhandenen Aminosaurcn cingesctzt wird. 

12. Verwendung nach Anspruch 10 oder 11, dadurch 
gekennzeichnet, daB Proteine. Peptide. Arginin und 
Zink gemaB mindestens einem der Anspriiche 2 bis 6 
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